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Immunsystemkomponenten als Medikamente B'O/@Ch

Antikdrper

Gesunde Zelle
° Karzmomzelle

Killerzellen

» Gute antigenspezifische Erkennung von Tumorantigene durch
das Immunsystem (Drugability durch T-Zellen und Antikorper)

» Naturliche Immunantwort reicht fir Tumorrickbildung nicht aus

» Gerichtete Aktivierung und Potenzierung des Immunsystems als
universelles Therapieprinzip

Van der Bruggen et. al., 1991 Science, Sahin, Turec ietal., Proc. Natl. Acad. Sci. 1995,



Experimentelle Onkologie, Uni Mainz

Aufgabenbereiche:

» Entwicklung und klinische Testung von Krebsimmuntherapien.

» F&E-Kooperation mit Ganymed zur Identifikation, Validierung von Targets zur AntikGrpertherapie.

» Unieigener Fokus Entwicklung und klinische Testung von T-zellbasierten Therapieanséatzen und
Krebsimpfstoffen (Forderung durch DFG, BMBF, EU, ICE Mainz, Innovationsstiftung RP, NMFZ Uni

Mainz, Mittel aus Ill. Med. Klinik ).

 Projektférderung mit expliziter Zielsetzung der Ausgrindung von weiteren Unternehmen
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Aktivierung von tumorspezifischen Genen in Krebs Bio@ech
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8 identifiziert durch CTL Klonierung
15 identifiert durch SEREX
>50 identifiziert durch bioinformatische Methoden



Auswahl von Kandidaten als Zielstrukturen fur

Tumortherapie: Beispiel PLAC1*

» Plazentaspezifisches Genprodukt
» Keine Prasenz in gesunden adulten
 Aktivierung in vielen Tumorentitaten

Magenkrebs (40%), Ovarialtumoren

RT-PCR (35 Zyklen) Anti-PLAC1

Kriterium 1: Tumorzellspezifitat

Brustkrebs (80%), Lungenkrebs (60%)
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Kriterium 2: Funktionelle Relevanz

* RNAIi knock down mit Nachweis einer
essentiellen Rolle fur Zellproliferation, Zell-

* Downstream Effekte Gber AKT und Cyclin D1
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Kriterium 3: Drugability
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e Produkte
Von Targets zu Arzneimitteln . %% Monokionale

Antikorper
(IMABs) & Diagnostics
(Ganymed ™)

£ N Tumor Like
Cell surface e -‘21 2] Particles
molecules AR W (TULIP™)

// i Optimierte RNA

( \ Impfstoffe
50 Target candidates (Ribological )
> 90% Coverage
of solid cancers
Adoptive T cell

Therapies
(UniCell ™)

Krebsdiagnostika
(TheraCode ™)

Economic Principles
1. Maximum value creation by unique targets in oncology .
2. Upside potential for additional value creation by use of technologies in non-oncologgy indications




BioNTech AG

Grunder

Vorstand

Aufsichtsrat

Wissenschatftl.

Beirat

Historie

Mission

Christoph Huber und Ugur Sahin
(l11. Dept. of Medicine, Mainz)

Ugur Sahin (CEO)

Helmut Jeggle, Michael Motschmann, Chri stoph Huber

Hans Hengartner & Rolf Zinkernagel

10/2008 Griundung
12/2008 Finanzierung (AT Impf AG, MIG)

Entwicklung von Krebsimmuntherapien & Krebsd

lagnostika



Tumorzelle

Cytotoxische T-Zelle
(CTL)
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RNS als Wirkstoffklasse fur Impfstoffentwicklung i
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Ribopharmaka Vorarbeiten zu Phase-1 Bio@ech

Genetische Modifikationen von RNS g
Verbesserte Pharmakokinetik
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Ribopharmaka Verbesserung der Pharmakokinetik BiO‘ﬁiech
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Ribopharmaka Behandlungsprotokolle

Vergleichende Repetitive
Immunisierung
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Prophylaktische Vakzinierung

B16/OVA Melanommodell
100——————— -
90+ =8= Unbehandelt IgG4
801 » 8¢ Unbehandelt FIt3L
704 RNA 1gG4
60- - RNA FIt3L
50+
404
30+
20+
101
C T T T ] ] ) ) 1
0 10 20 30 40 50 60 70 80
Tag nach der Tumorinduktion
Therapeutische Vakzinierung
B16/0OVA Melanommodell
100
90+ I— == Unbehandelt IgG4
° 80+ » 8¢ Unbehandelt FIt3L
S 70 =h= RNA IgG4
‘g 60- sls RNA FIt3L
S 501 2
8 401 )
3 301 .-.
= 201 0
104 Y YYX XX X |
C T ] hd ] ) ) 1

0 10 20 30 40 50 60 70
Tag nach der Tumorinduktion



’

Bio@ech

Potential flr therapeutische Nutzung von RNS 7

Konventionelle rekombinante Proteine / Viren

:  Lange Produktionszeit
Produktions- GMP-Herstellung & QC FM ) .« Hohe Kosten

2 ,  * Prozess individuell fir jedes IND
3-12 Monate 12-18 Monate 1-3Monate 1« Hohe Kompetition
< 16-30 Monate >

2-8 Mio € Kosten / IND

» Kurze Produktionszeit
* Minimale Kosten

» Universeller Herstellungsprozess

15-24 Monate Vorsprung in / « Geringe Kompetition
der klinischen Testung

Ribopharmaka

S

< >

1,5- 3 Monate
0,1- 0,25 Mio €

Kompetitive Vorteile flr den industriellen und Klin ischen Einsatz

» Herstellung schnell und kostengunstig

» Hohe Produktstabilitat (kein Zerfall bei Raumtemperatur)

* Einheitliche chemische Charakteristiken

« Sicher (keine Integration in Genom, keine Gentherapie)

» Potente Impfstoffeigenschaften (Krebs-, und Infektionskrankheiten)

* Transient (,transiente Gentherapie®)

* Regulierbare Pharmakokinetik (HWZ Minuten bis Tage)

* Riesiges Marktpotential (alle Proteinpharmaka incl. Hormone, Zytokine, Antikdrper)




TheraCode: Diagnostika fur Stratifikation & B'O‘ﬁ’e‘:h

Krebsfrihdiagnostik

Krebspatienten Stratifikation Individualisierte / Personalisierte
Diagnostika / Theranostika Behandlung

Immuntherapie Produkte
Biomarker Produkte )
— Cotentl aritle)

E:g;fg:;; » Monoklonale Antikorper
? Biopsie 70 Immunological . :\I’Ilnl?IVi_itIV.(.E Scaé)ffol_ds
B|Ut 138383833 Blomarkers ® U emnsaure- aSIerte
Serum = \ {\ ’ Biopharmazeutika (RNA, DNA)
Transkrlptlonal  VLP Impfstoffe

Genomic .
Biomarkers Therapie A \ Zelltherapeutika
Selektion



Cluster fur Individualisierte Immunintervention — CI 3 f.

Bl universiTAarsmedizin.

CLUSTER FUR
Gntwickelnde Biotechnologie-\ ‘ INDIVIDUALISIERTE

Unternehmen

/ \ Ganymed Aesku.Diagnostics IMMUNINTERVENTION
Translatorische BioNTech AMP Lab
Ausrichtung Ribological InstrAction
Universitatsmedizin Mainz Tulip Pharmgenomics / \
TrOn (in andupg) Theracode PlasmAcute Entwickelnde Pharma &
Paul Ehrlich Institut (PEI) UniCell ProteoSys Vertriebspartner
Institut fr Mikrotechnik (IMM) Eufets Seq.it Abbott
TWINCORE \ IR2DX / Boehringer Ingelheim
CIMT Fresenius Kabi

K / Merck Darmstadt

Novartis AG
ﬂorschungs-& Lehreinrichungen\ Deutsches Rotes Kreuz
Johannes Gutenberg-Universitat Bioscientia

FZI Universitatsmedizin

TU Darmstadt

MPI fur Polymerchemie
Fachhochschule Bingen
European Business School (EBS)
\IKFE—Akademie

% o4

Forderung, Finanzen & Beteiligung
ATS Beteiligungsgesellschaft

MIG Verwaltungs-AG

Investitions- & Strukturbank RP

/Ehealth & Service \

Bio.logis

ICW

Celsius37

HID Business Consulting
mfd Diagnostics

Thymed

ThinXXS

IKFE Mainz

Qenterprise /

Ausgewahlt fur 2. Runde BMBF Spitzenclusterwettbewerb




